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の寄与が考えられ [9-12]、その供給源として食品が推測されている [13, 14]。そのた










ゾロPQQ (IPQ) もしくはIPQ-R (R=アミノ酸側鎖) を形成すると言われ (Fig. 1) 
[10,17]、天然のPQQも一部がIPQやIPQ-Rの形で存在すると考えられている。 






















第一章 PQQ 分析法の構築と天然試料分析 
第一節 酵素法と LC-MS/MS 法による PQQ 分析法の構築と PQQ 高含有食品の探索 
 
【目的】酵素法と LC-MS/MS 法に着目して PQQ 分析法を構築し、両方法の正確性の評
価と PQQ 高含有食品の探索を実施した。 
【方法】酵素法は過去の報告 [15, 16]、LC-MS/MS 法は本研究室の安藤が報告した方
法 [17] を改善し、PQQ の分析
法を構築した。酵素法では PQQ
依存性 GDH (アポ型) を PQQ 標
準液もしくは試料と混合し、調
製したホロ GDH 活性を定量す
ることで PQQ 濃度を算出した (Fig. 2)。LC-MS/MS 法ではイオンペア試薬を用いて
PQQ 標準品と安定同位体標識化合物の [U-13]C-PQQ (13C-PQQ) を Atrantis T3 カラムに





果、食品の PQQ 含有量は過去の LC-
MS/MS 分析の報告と同様に ng レベル
であり、ビール、ピーマンや食酢が比
較的高濃度の PQQ を含有することが明
らかとなった (Fig. 4)。さらに、食酢 F
と H を LC-MS/MS 法に供したところ明
瞭な PQQ 由来のピークが見られ、PQQ
を確実に含有することを確認できた 
(Fig. 3 (c, d))。一部の酢酸菌は PQQ 生
合成遺伝子を持つと報告されているこ
とから [20]、特に食酢が PQQ を高含
有すると考えられた。 
【小括】本研究では酵素法と LC-MS/MS 法による PQQ 定量方法を構築し、両方法によ





Fig. 2. 酵素法原理 
Fig. 3. LC-MS/MS法による標準品、メタノール資化性菌
培養上清および食酢 F と Hのクロマトグラム 
量に適していると考えられた。 
  




































めて数種類の食酢から明瞭なピークとして確認できた (Fig. 6 (b, c))。そこで、IPQレフ
Fig. 6. ビール G、食酢 D と Hおよび 
ヒト母乳 K (V2) のクロマトグラム 
















Fig. 8. ヒト母乳中の PQQ濃度 


















細胞に移行する (Fig. 9 (a), (b)) と共に、一部のPQQは培地中でアミノ酸と反応してIPQ
を形成し (Fig. 10)、IPQとしても細胞へ移行すると考えられた (Fig. 9 (a), (c))。さら
に、培地からは微量のIPQ-Rも検出されたが 
















Fig. 10. 培地中の PQQ とアミノ酸付加体分析 
Fig. 9. PQQ と IPQの細胞移行と経時変化 































Fig. 13. PQQや IPQの細胞移行に対する 
FBS とエンドサイトーシス阻害剤の影響 






Fig. 14. PQQの生理作用発現機構の推定スキーム 
総括 
 
第一章では、酵素法と LC-MS/MS 法による PQQ 定量条件を確立し、さらに LC-
MS/MS 法では IPQ と 16 種類の IPQ-R 定性分析を可能にし、食品などの分析を通じて
PQQ 定量の正確性や信頼性および IPQ と IPQ-R 定性分析の有効性を示すことができ
た。酵素法により食品の PQQ 含有量は ng レベルであり、ビール、ピーマンや食酢が
比較的高濃度の PQQ を含有することが明らかとなった。さらに、LC-MS/MS 法により
ビールと食酢、ヒト母乳が確実に PQQ を含有し、食酢中には IPQ も存在していること
が初めて示され、一方で IPQ-R は検出限界以下であることが明らかとなった。これら
の結果から、本方法が PQQ 含有食品の探索や精密定量に有効であることが確認され
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